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I. — HISTORIQUE 


On est encore bien incomplètement fixé sur le métabo- 
lisme de l’oxygène dans l'organisme. La connaissance 
de ce fait qu’il est l'agent indispensable aux combustions 
vitales a déjà souligné depuis quelque temps l’impor- 
tance fondamentale de son rôle. L'étude des ferments 
oxydants vient d'apporter récemment un peu de lumière 
sur cette question, et montre la complexité des procédés 
dont se servent les cellules pour utiliser cet oxygène. 

Que ce gaz soit l’agent important des combustions 
vitales est une notion qui remonte à Lavoisier. Beau- 
coup plus ancienne au contraire nous paraît être cette 
idée que toute la Vie se ramène à des actes de combus- 
tion. Avant même que l’on ait tenté l'analyse appro- 
fondie des phénomènes intimes de la Vie, les vieux sages 
d'autrefois avaient déjà cette intuition qu'il existe plus 
qu'une simple analogie entre la Vie et le Feu. Certes ils 
n'en étaient pas encore à comparer l'être humain à une 
machine qui reçoit du carbone sous forme d'aliments 
et qui le brûle en produisant du travail et de la chaleur: 
Et cependant, peut-être bien que leurs idées ou leurs 
rêves leur eussent permis cette métaphore, sans qu'ils 
aient su jusqu’à quel point c'était là une réalité. 


Dans la littérature ancienne, on trouve partout.des 
traces de cette pensée instinctive et profonde ee 
Feu fut toujours regardé comme la source où toutan 
moins comme le symbole de la Vie. » N'est-ce pas dde 
fond même de la philosophie d'Héracklite? N'est-cepas 
aussi de cette croyance que naquit jadis la légendede 
Prométhée? Et le héros antique, enchaîné au Caucase, 
avait-il pas, dit-on, ravi le Feu au Ciel pour donner 
le la Vie à sa statue d’argile? 

À la fin du xvrrie siècle, l’étude des rapports entreda 
Vie et le Feu quitta le domaine de l'imagination et de 
la poésie pour se préciser davantage. La découverte par 
Lavoisier de l'oxygène et de son rôle dans les combus- 
tions, celle des propriétés fixatrices de l’hémoglobine 
pour ce gaz firent entrevoir son importance vitale d'une 
‘açon plus scientifique. Et l’on sut bientôt calculer ‘com 
bien en brûlant du carbone au moyen de leur oxygène 
les animaux et les plantes dégageaient de calories. 

Depuis Claude Bernard, cette question s’est encore 
éclaircie. On a soupçonné d’abord, puis découvert dans 
beaucoup de protoplasmas animaux et végétaux un très 
grand nombre | d'éléments, de la nature des ferments, 
capables de fixer l'oxygène de l’air sur ces protoplasmas, 

Ces ferments, on les a appelés des oxydases. 

Ce fut le professeur Bertrand qui, en 1895, montra le 
premier que le noireissement du latex de l'arbre à laque 
était dû à un ferment de ce genre, la laccase. Bien def 
auteurs les ont étudiés depuis ; et l’on mit leur présence 


en lumière dans les végétaux d’abord, puis chez les 


animaux. On en trouva dans les plantes, particulière- 
ment dans les Russules et dans les Bolels, où elles pro- 
duisent les changements de teinte si caractéristiques de 
ces champignons au moment où on les brise..Bourquelot, 
Schoënbein, les observèrent chez les animaux. Portier, 


en 1897, montra dans sa Thèse, à la suite des expériences 
qu'il fit à Roscoff, qu'elles existaient en abondance 
chez les invertébrés marins. Le professeur Carnot en 
indiqua la présence dans la salive. Abelous et Biarnès, 


Enriquez et Sicard, Dastre et Floresco, Cavazani, 


Chaïné à Schultze, Noël Fiessinger et Rowdowska, d’autresencore, 
0 (el nn les étudièrent successivement chez les animaux et chez 
| l'homme. 


Enfin il est intéressant de rapprocher des oxydases 


végétales et animales le grand nombre de ferments 


métalliques, si utilisés actuellement, qui semblent engen- 
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drer eux aussi des actes doxvydation, et dont nous 
& (AUS là ET s RÉ ù ; * 
devons l'étude et l’expérimentation au professeur 
Albert Robin. 


Dans les observations que nous avons entreprises et 
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qui vont faire l’objet de cette Thèse, nous avons laissé 
de côté l'étude de ces oxydases pour nôts occuper uni- 
quement d’un groupe de ferments voisins. Ceux-ci, 
oxydases indirectes, que Linossier a appelés les peroxy- 


dases et Bourquelot les anaérexydases, ont été mis en 


lumière par la réaction de Weber. Inaptes à fixer l’oxy- 
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€es plu ments sont capables de produire l'acte d’oxydation à 
ay das condition de se trouver en présence d’une substance 
n 1,1 intermédiaire riche en oxygène, comme, par exemple, 
de l'ait l’eau oxygénée. 

lors à A côté de ces ferments, il faut réserver une place à 
mit lu! certaines substances qui par leur constitution chimique 
à, pi sont capables d'exercer une action catalytique : les sels 
es, a de fer et de manganèse entrent dans ce groupe. Aussi 
x id trouvons-nous dans le sang deux types d'éléments 
ail peroxydants; certains ne semblent agir qu’en présence de 
mn quantités notables d’eau oxygénée et en présence d'acide 


Re acétique : les globules rouges possèdent des éléments 
jnaux ! a F 
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de ce genre-là ; d’autres au contraire, n'agissent-quen 


présence de traces du même réactif oxydant, en-milieu 
neutre et sans acide acétique : ce sont les globules blanes 
qui en sont pourvus. L'action de ceux-ci est plus délicate 
et elle se produit plus rapidement que l’action de ceux- 
là. Noël Fiessinger et Rowdowska distinguent ainsides 
degrés dans ce qu'ils appellent la puissance catalytique: 
« Les éléments du sang, disent-ils, se divisent en deux 
espèces d'éléments nettement distincts : des éléments à 
puissance catalytique faible : ce sont les hématies, qui 
agissent plus par leur constitution ferrugineuse que par 
une véritable oxydase ; et des élénrents à puissance 
catalytique forte : ce sont les leucocytes, qui agissent 
à l’aide d’une oxydase-ferment. Les premiers ne peuvent. 
manifester leur présence que si l’eau oxygénée est-très 
concentrée ; les seconds bleuissent la benzidine avecdes 
solutions très diluées, au point que les hématieswse 
teintent à peine. 

Certains auteurs n’ont pas voulu voir de différence 
essentielle entre les oxydases et les peroxydases. On a 
prétendu que la conception de deux catégories difié- 
rentes d’oxydases n’est que le résultat d’observations 
incomplètes (Wolf, Sarthou). Ce serait les mêmes élé- 
ments — ou la même force, puisqu'il n’est point établi 
que les ferments soient des substances — qui dans les 
protoplasmas vivants seraient capables de produire les 
deux sortes de réaction — fixation d'oxygène atmoz 
sphérique, fixation de Foxygène des peroxydes—suivant 
les circonstances et l’état des milieux où elles agissent: 
Pourquoi n’admettrait-on pas aussi bien que toutes les 
fermentations quelles qu'elles soient, catalytiques, 0xÿ= 
dantes, peroxydantes ou autres ne sont que des réponses 
différentes d’un agent unique ou d’une force unique aux 
excitations extérieures qui les provoquent et qui en 
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conditionnent la variété? En l'absence de preuves, nous 
considérons que ce sont là des groupes d’enzymes ayant 
chacune leurs propriétés particulières, les unes, les 
catalases, aptes seulement à détruire, n’agissant sur 
l’eau oxygénée et autres peroxydes facilement dédou- 
blables, qu? pour mettre en liberté une molécule d'oxy- 
gène, sans avoir la puissance de fixer celle-ci sur aucun 
corps voisin; les autres, les oxydases indirectes, ayant 
à la fois un pouvoir catalytique et un pouvoir de fixation, 
ne détruisant que pour reconstruire différemment, et 
capables après avoir dédoublé un peroxyde, d'opérer le 
transfert de la molécule d'oxygène de ce peroxyde disso- 
ciable jusqu'à un corps dit « accepteur » — d’autres 
enfin, les oxydases directes, n'ayant plus qu'un pouvoir 
de fixation et aptes seulement à saisir la molécule d'oxy- 


gène libre pour la donner au corps qui l’utilisera. 


Les oxydases indirectes se rencontrent dans tous les 
protoplasmas vivants. Le professeur Bertrand les a 
étudiés dans les plantes et a montré leur existence dans 
beaucoup de tissus végétaux (graines de maïs, graines 
de courge, etc.), où leur abondance serait en rapport 
avec l'intensité de croissance de ces tissus. 

Chez les animaux et chez l’homme, on a depuis long- 
temps observé ces ferments. Battelli et Stern les ont 
notés dans le foie et dans les tissus glandulaires. Portier, 
Noël Fiessinger et: Rowdowska les ont découverts «et 
étudiés dans les leucocytes du pus et du sang. Fishel, 
en 1910, les avait remarqués dans certains tissus, en 
employant comme réactif la solution alcoolique de benzi- | 
dine additionnée d’une faible quantité d’eau oxygénée. 
Les résultats d’ailleurs paraissent en désaccord avec les 
observations ultérieures puisqu'il dit avoir observé des 
peroxydases non seulement dans les noyaux et le cyto- 
plasma de cellules parenchymateuses variées, mais même 
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dans le cytoplasma des lymphocytes. D'autres auteurs 
allemands, Kreibish, Lœle, avec des techniques un peu 
différentes, étudièrent aussi les peroxydases des tissus. 


En Italie, le professeur Rubino rapportait en 1915, dans 


un article de la Reforma Medica, le résultat de ses obser- 
vations personnelles sur «quelques caractères morph6lo 
giques, structuraux et fonctionnels des éléments figurés 
du sang ». Nous aurons l’occasion de revenir sur leurs 
travaux. Quant à nous, nous ne nous occuperons pas it 
des peroxydes contenues dans les protoplasmas végé: 
taux, non plus que de celles contenues dans la plupart 
des tissus animaux. Nous essayerons seulement de définir 
où en est actuellement la question des peroxydases 


leucocytaires. 
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Il. — LES PEROXYDASES DANS LE SANG 
APERÇU GÉNÉRAL ET TECHNIQUES EMPLOYÉES 


Bien des réactions ont été employées pour mettre en 
lumière l'existence des peroxydases dans le sang. Les 
différents auteurs ont préconisé chacun une technique 
particulière d'étude pour arriver à des observations 
similaires. Presque toutes ces réactions utilisent l’eau 
oxygénée ou plus rarement l'essence térébenthine oxy- 
génée. Nous verrons successivement les techniques 
employées aussi bien pour les études macroscopiques 
que mieroscopiques. 


A. — Techniques macroscopiques. 


La plus ancienne en date est la réaction de Weber. Elle 
est très Connue : une pincée de résine de gaïac dissoute 
dans trois ou quatre centimètres cubes d'alcool à 
60 degrés, quelques gouttes d’eau oxygénée. Portier 
s'est adressé à ce réactif. On a de la même façon employé 
la benzidine (réaction d’Adler) en solution alcoolique. 
Les deux réactions ont été surtout utilisées pour la 
recherche du sang dans les matières fécales et les urines. 
Cette recherche se fait après adjonction de quelques 
gouttes d'acide acétique *. Dans ces conditions, la tein- 


1. Pour les recherches du sang, la présence de l’acide acétique est 
nécessaire. Nous verrons qu'elle est inutile pour les réactions d’oxydases 
leucocytaires. Cette différence technique a une grosse importance et 
oppose les réactions peroxydantes des globules rouges et des leucocvtes. 
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ture de benzidine ou de gaïac se colore en bleuen pré- 
sence d’eau oxygénée. 
Bourquelot, puis MM. Marfan, Ménard et Saint-Girons 


ont employé une solution aqueuse de gaïacol, qui se 
colorait en rouge grenat sous l’action des peroxydases. 

On a utilisé aussi le réactif de Meyer, à base de phé- 
nolphtaléine réduite à l’état de phénolphtaline incolore 
par la limaille de zinc. Il suffit là aussi d'ajouter un peu 
d’eau oxygénée, pour obtenir une coloration rouge, s'il 
y a des peroxydases dans les substances examinées: 


B. — Techniques microchimiques. 


On a surtout employé la benzidine. Fishel s’est servi 
d'une solution alcoolique de benzidine monosulfatede 
soude. Kreibich, pensant que les résultats incertains de 
Fishel étaient dus, à l’alcalinité de son réactif, exposa 
une méthode pour le stabiliser en le neutralisant où en 
l’acidifiant. La solution employée par lui était une sol 
tion aqueuse contenant des traces d’alcool acide, ou une 
solution aqueuse de benzidine et d’un sel sodique de 
benzidine en quantités égales. 

Noël Fiessinger et Rowdowska ont indiqué en 1912 
la technique suivante dans un article des Archives de 
Médecine expérimentale : 

« Sur une lame bien étalée, verser une solution à 
2 pour 100 dans l’alcool absolu de benzidine pure. On 
laisse dix minutes en contact et on fait couler la solution 
que l’on remplace par une solution d’eau oxygénée. 
Cette eau oxygénée est obtenue en diluant vingt fois 
l'eau oxygénée « Perhydrol » Merk. Quand le sang étalé 
se colore en vert pâle, on balaie l’eau oxygénée avec de 
l'eau distillée, et on sèche rapidement au papier buvard. 
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On peut faire suivre cette technique d’une coloration 
très courte dans ‘une safranine faible. » Ces auteurs 
insistent en même temps sur quelques points particu- 
liers, sur la nécessité d'utiliser une eau oxygénée le 
moins acide possible, très diluée, et une quantité très 
faible de benzidine. 

Loœle ajoutait un peu de bleu de méthylène à une 
solution aqueuse de benzidine et d’eau oxygénée à la 
dose de quelques gouttes. 

Le professeur Rubino, de Gênes, emploie la solution 
de benzidine-ou de résine de gaïac dans l'alcool méthy- 
lique à 10 pour 100. Il filtre la solution et ajoute au 
moment de l'examen une goutte d’eau oxygénée ou 
d'essence térébenthine. « Il se forme un précipité au 
moment où l’on verse l’eau oxygénée, mais ce précipité 
se redissout immédiatement. Le réactif qui agit en 
même Lemps comme fixateur, doit être mainteru pen- 
dant trois minutes sur la préparation de sang frais, 
séché à l'air. Dans ces conditions, au bout de quelques 
secondes, le frottis de sang commence à prendre avec 
la solution de benzidine une coloration verte qui s’inten- 
Sifie peu à peu, pour passer en l'espace des trois minutes 
indiquées ci-dessus, au ton indigo puis cuivré. Avec la 
solution de résine de gaïac, on a une coloration d’abord . 
verte qui tourne progressivement au jaunâtre. Au bout 
de trois minutes, la préparation se lave d'abord dans 
l'alcool méthylique pour dissoudre les précipités qui se 
sont formés, puis dans l’eau courante, et ensuite une 
fois sèche, on la monte en baume neutre. » 

Graham a décrit deux méthodes microchimiques 
d'examen des peroxydases : la première employait le 
naphtol > et la pyronine : il mettait son frottis de sang 
préalablement fixé, en contact pendant cinq minutes 
avec un mélange d’une solution de naphtol + et de pyro- 
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nine, Cette opération était suivie d'un lavage et 
puis d’un lavage à l'alcool à 40 degrés, puis d'un second 
lavage à l’eau, et se terminait enfin par une coloration 
de fond au bleu de méthylène en solution aqueuse 
1 pour 100. Cette technique fut abandonnée par Graham 
à cause de la difficulté de se procurer depuis la-cuere 
les réactifs nécessaires, Et il a décrit récemment “ne 
seconde technique dont les résultats, dit-il, sontplus 
nets. La voici, telle qu’elle est exposée par lui dansde 
numéro de septembre 1918 du Journal 6f Medicl 
research : 

A dix centimètres cubes d'alcool à 40 degrés,“on 
ajoute quelques cristaux de benzidine et deux centièmes 
de centimètre cube de peroxyde d'hydrogène. Laben 
zidine est très faiblement soluble. On a pris Phabe 
tude d’en utiliser juste la quantité que peut garder 
l'extrémité de la lame d’un petit couteau. La préparæ 
tion du réactif peut être simplifiée, en ayant à l'avance 
dans un flacon une solution d'alcool à 40 degrés contes 
nant la quantité voulue d’eau oxygénée. On ajoute là 
benzidine par petites fractions chaque fois qu'om ment 
se servir du réactif. 

Le frottis à colorer doit être aussi frais que possible: 
Il faut le fixer pendant une minute ou deux dans 
mélange composé d’une partie de formol à 40 pour 100 
et de neuf parties d'alcool à 95 degrés. Le fixatif doit 
être fraîchement préparé. Les préparations non fixées 


donnent la réaction des granulations, mais ne prennent 


pas bien les teintes. On fait couler un peu d'eau sur le 


fixatif, et on le remplace par la solution de benzidine. 
La réaction met cinq à dix minutes à se produire. Cinq 
suffisent sénéralement. On lave de nouveau et on colore 
le fond avec la solution alcaline de bleu de méthylène 
de Lœffler pendant trente secondes. » 
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Telles sont les principales techniques indiquées par 
les auteurs pour mettre en lumière les peroxydases dans 
le sang, 


C. — Signification du phénomène. 


On s’est demandé si l’apparition des granulations 
bleues ainsi observées avec les dernières méthodes, était 
réellement provoquée par une action fermentative, ou 
si elle était simplement due à la présence d'un sel de fer 
dans les granulations protoplasmiques. G. Bertrand a 
soutenu cette dernière opinion. Elle a été confirmée 
récemment par les observations du professeur Mari- 
nesco sur les cellules des centres nerveux. Cet auteur a 
trouvé du fer, au moyen de la méthode de Perls dans 
toutes les cellules nerveuses qui donnaient en même 
temps des réactions peroxydantes. 

D’autres auteurs, comme Bach et Chodat, croient à 
une action fermentative qui ne peut pas avoir lieu sans 
la présence de peroxydes. Le professeur Rubino a fait 
remarquer que les peroxydes ne sont pas nécessaires, et 
qu'avec la technique employée par lui «les mêmes résul_ 
tats chromatiques, macroscopiques ou microscopiques 
s’obtiennent à peu près si, après avoir versé sur la lame 
où le sang est étalé la teinture de benzidine ou de 
résine de gaïae, on fait passer dessus pendant le même 
nombre de minutes, un courant d'oxygène ». 

Il est encore difficile de fixer le rôle du fer dans l’action 
peroxydasique. La sensibilité à la chaleur et aux subs- 
tances chimiques semble démontrer la nature diasta- 
sique du phénomène. Mais on doit reconnaître que les 
combinasons lipoprotéiques ou lipométalliques des cel- 
lules peuvent subir ces influences, si bien que la nature 
exacte de l'agent catalytique reste encore à l’étude. 


III. — LES PEROXYDASES DES LEUCOCYTES DUPUS 


C'est P. Portier qui a démontré le premier, en utilis 
sant la réaction de Weber, la présence d’oxydasesnde 
rectes dans les leucocytes du pus. Au mois de juillet 1912, 
MM. Marfan, Ménard et Saint-Girons publiaient "a 
Société médicale des Hôpitaux, un travail sur les -réae 
tions oxydantes indirectes des globules blancs devcers 
taines suppurations et concluaient à l'intérêt pratique 
de ce qu'ils ont appelé le peroxydo-diagnostic. Ces 


auteurs avaient remarqué que la réaction de Bourquelot 
n'était positive que lorsque les globules blancs contenus 
dans le liquide purulent étaient des polynucléaires. Celà 
permettait de rendre plus simple et plus rapide le dia 
gnostic des suppurations à polynucléaires, et il suffisait 


ainsi d'un examen chimique très facile à réaliser pour 
- différencier une méningite cérébro-spinale à méningo= 
coques où une méninigte pneumococcique d’une ménin: 
gite tuberculeuse. Après un grand nombre d'examens, 
ces auteurs en arrivèrent à conclure que le peroxydo-dia 
gnostic avait la même valeur clinique que la const 
tation microscopique des polynucléaires. 

Beaucoup d’autres auteurs ont noté l'existence de 
peroxydases dans les globules du pus. Rubino en 1919, 
Noël Fiessinger récemment dans un travail en collabo> 
ration avec le professeur Pierre Delbet et René Clogne, 
sur les plaies de guerre, Graham, etc., en ont publié de 
nombreuses observations. 
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Actuellement on peut résumer ainsi ce que l’o sait 
des peroxydases du pus 
1° La réaction macroscopique est constante. Le pus 
donne toujours un résultat positif avec le réactif de 
Weber ou les réactifs similaires. 
LEUCOCYT 20 La réaction microchimique est d’autant plus nette 
que les leucocytes sont moins altérés : on la trouve aisé- 
ment dans les globules du pus gonococcique, par exem- 
ple, ou dans les pus de suppurations &iguës à drainage 
rapide. 

30 Cette réaction microchimique est très difficile à 
voir dans les suppurations à éléments cytolysés, dans 
les vieux foyers suppurés, dans les suppurations rénales 
tuberculeuses ou dans certains abcès du foie, par 
Obues la exemple. 
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IV, — LES PEROXYDASES DES LEUCOCYTES DUSANC 


Parmi les techniques employées pour l'étude des 
peroxydases, toutes ne se prêtaient pas à des eXämens 
microchimiques. La première technique microchimique 
utilisée à cet égard fut exposée par Noël Fiessinger et 
Rowdowska, en 1912. Nous l’avons rapportée danses 
pages qui précèdent. Après ces auteurs, d’autres-ont 
employé des méthodes analogues, et comme eux, 
plupart se sont servis de la benzidine. Nous avons vw 
technique du professeur Rubino, et celle de Graham 
toute récente. Voyons maintenant quel est l'aspect 
microscopique des réactions obtenues. 

Les résultats décrits par les différents auteurs sont 
sensiblement les mêmes. Noël Fiessinger dit : « Après 
coloration avec notre technique les leucocytes du sang 
se divisent en deux catégories : les uns conservent leur 
aspect normal, ce sont les leucocytes de la série Ink 
phoïde. Les autres se remplissent de fines granulations 
bleu foncé, ce sont les leucocytes de la série mvéloïde: 
Ces granulations épargnent le noyau qui apparaît en 
négatif sur le fond granuleux du cytoplasme. Il n'existe 
jamais de granulations bleues au voisinage des leuco- 
cytes, Comme celles que l’on peut voir au voisinage des 
leucocytes avec les réactifs concentrés des oxydases 
directes. Mais par contre, si le titre de l’eau oxygénée à 


été élevé il n’est pas rare de trouver des leucocytes qui 


ont éclaté en projetant leurs sranulations dans le terri 
Loire avoisinant.…. La réaction à Ja benzidine est le 
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propre des granulations leucocytaires aussi bien neutro- 
philes que éosimophiles. » 

Rubino arrive à des conclusions analogues : il observe 
des grains de différentes grosseurs dans les leucocytes, 
mais mentionne leur absence complète dans les lympho- 
cytes. 

Graham décrit de la façon suivante les résultats obte- 
nus par sa technique appliquée aux leueocytes du sang : 

« Les granulations neutrophiles et éosinophiles pren- 
nent une coloration d'un brun chaud. Celles des neutro- 
philes sont petites, irrégulièrement rondes, assez varia- 
bles dans leur dimension, et on les voit se rassembler 
souvent par petites bandes de deux ou trois. Les granu- 
lations éosinophiles sont de large dimension, rondes ou 
ellyptiques et leur réfrmgence est caractéristique. Les 
granulations brunes se localisent surtout sous la mem- 
brane d’enveloppe et délimitent une substanee centrale 
relativement incolore. 

« Tout porte à croire que les granulations basophiles 
ne réagissent pas dans le plus grand nombre des eas, 
bien que l’on ait observé de rares exemples où Les cellules 
de ce groupe ont montré quelques granulations éparses 
d’une couleur brun verdâtre imtense, entièrement diflé- 
rentes de celles trouvées dans les cellules précédemment 
décrites. Ces granulations ont une grosseur variable, mais 
sont souvent aussi larges que celles du genre éosimophiles. 
Le cytoplasme de €es cellules se colore faiblement en 
totalité ou em partie d’une teinte rouge pourpre, et l'on 
y trouve quelques vacuoles. Les grands mononueléaires 
ont souvent quelques granuklations peu nettement déli- 
mitées qui donnent une réaction peroxydasique positive. 
Les noyaux des leucoeytes sont bleu sombre tandis que 
ceux des lymphocytes ont une légère teinte pourpre. 
Les érythrocytes sont jaune verdàtre où bleu verdâtre. 
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La couleur est due à la coloration de fond. Ces cellules: 
ne changent pas de couleur sous l’action de la benzidine 
à moins que le réactif n'agisse une demi-heure ou 
davantage : en ce cas elles prennent peu à peu une tons 
lité brune. Ainsi colorées elles perdent beaucoup de leur 
affinité pour la coloration de fond. Les plaquettes sont 


bleues. » ÿ 

Graham fait observer qu’avec les méthodes précédem- 
ment employées, les granulations obtenues avaient une 
teinte généralement bleue ou verte, tandis qu'avec la 
technique décrite par lui les granulations sont d'abord 
bleu verdâtre puis tournent vite au brun. Il a noté aussi 
que les noyaux des polynucléaires se teintent légère- 
ment en vert, mais que cette teinte est masquée par celle, 
beaucoup plus accentuée, des granulations. Enfin, il fait 
observer que toutes les cellules d’un même groupe n’ont 
pas toujours des granulations qui se colorent avecunte 
égale intensité, et que cette variation est peut-être en 
rapport avec des phénomènes morbides. 

Tels sont les principaux résultats observés jusqu'ici 
par les auteurs qui ont employé des méthodes microchi- 
miques d'examen pour l’étude des oxydases indirectes 
dans les globules blancs du sang. 

Il faut noter enfin l'influence défavorisante de cer- 
lains agents physiques et chimiques sur ces résultats : 

1° Le chauffagé à 100 degrés pendant une minute ou à 
80 degrés pendant trente minutes, ou à 56 degrés pen- 
dant vingt-quatre heures empêche la réaction (Noël 
Fiessinger). 

20 L'humidité fait disparaître la réaction au bout de 
deux heures sur les préparations fixées, et beaucoup plus 
vite sur les préparations non fixées (Noël Fiessinger). 

3° Le sublimé, l’acétone, l’éther, l’acide acétique, 
tous les acides forts en général, et sans doute un grand 
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nombre d’autres substances chimiques, font disparaître 
rapidement l’action peroxydante ou l’empêchent de se 
produire. Le formol, par contre ne paraît pas avoir d’ac- 
tion défavorable à cet égard. 

49 La lumière et le vieillisssement. « Si on expose, dit 
Graham, à la lumière solaire le ferment de la granula- 
tion neutrophile, il se détériore vite. Même protégé contre 
la lumière, il perd peu à peu ses propriétés oxydantes, si 
bien qu'après huit ou dix jours la coloration des grains 
diminue d'intensité, et des points décolorés commencent 
à apparaître dans les cellules. Les préparations non 
exposées, vieilles de trois ou quatre semaines peuvent à 
l’occasion réagir très bien, surtout si on les laisse en pré- 
sence de la benzidine vingt ou trente minutes. Mais ces 
observations n’infirment pas la règle générale. Les gra- 
nulations éosinophiles sont plus résistantes et peuvent 
réagir vigoureusement alors que toute trace de granu- 
lations du genre neutrophile a disparu. » 


RÉACTION HÉMATIMÉTRIQUE 


Toutes les méthodes microchimiques employées jus 
qu'ici se sont bornées à l'examen des frottis de sang 
Elles n'ont pas permis une numération précise des 
leucocytes réagissants. M. Noël Fiessinger a eu l’idée 
de faire des examens à la chambre humide et d'utiliser 
à cette fin l’hématimètre de Malassez. Nous avons pu 
pratiquer ainsi sous sa direction un certain nombre 
d'examens de sang chez des malades et chez des sujets 
normaux, et compter le nombre des leucoeytes qui dans 
chaque cas donnaient une réaetion positive. 

Voici en quelques mots la technique que nous avons 
suivie. Une piqüre à 4a laneette fait sourdre une goutte 
de sang au doigt du sujet qu'on veut examiner. Ce sang 
est aspiré avec la pipette de Malassez jusqu’à la divi- 
sion à Aussitôt après on plonge la pipette dans la solu- 


tion de benzidine et l’on emplit la pipette de cette solu- 
tion jusqu’à la division 1. Cette solution de benzidine 
est préparée suivant les indications de Graham : on dis- 
sout à chaud une très faible quantité de benzidine .dans 
10 centimètres cubes d’alcool à 40 degrés ; on ajoute 
ensuite une goutte d’eau oxygénée et un peu de safra- 
nine comme colorant de fond. On laisse refroidir la solu- 
tion avant de l'utiliser. La pipette doit être agitée cons- 
tamment pendant qu'on l’emplit, afin d'obtenir un 
mélange homogène de Sang et de solution de benzidine. 
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goutte de ce liquide dans la chambre hématimétrique. 
il convient de rejeter d'abord sur un linge quelconque 
les deux premières gouttes qui, retenues dans le tube 
capillaire, n’ont pas été mélangées au sang. 

On place lhématimètre sous l’objectif 6 du micros- 
cope, on attend deux ou trois minutes pour laisser 
reposer le liquide, et on examine. 

Les globules rouges sont dissous et leurs débris sont 
peu visibles. Par contre on aperçoit aisément les glo- 
bules blancs : les uns simplement teints par la safranine 
et ne présentant pas de granulations colorées, les 
autres bourrés de granulations bleu foncé ou brunes. 
Ces derniers se détachent très nettement sur les diffé- 
rents carrés de l'hématimètre. ILest facile de Les compter. 

Le.sang étant dilué au a on dénombre les leuco- 
cytes sur vingt carrés de l’hématimètre. On note ceux 
qui donnent la réaction peroxydasique et ceux qui ne 
la donnent pas. Et il suffit de multiplier par 1.000 les 
chiffres obtenus pour avoir la quantité de leucocytes 
d’un millimètre eube de sang donnant une réaction posi- 
tive ou ne la donnant pas. 

Pour qu'il soit permis de se fier à la précision des 
chiffres, il est utile de faire plusieurs examens consécu- 
tifs du même mélange et de prendre la moyenne des 
résultats obtenus. 

Voici un certain nombre d'observations dues à cette 
technique et faites par M. Noël Fiessinger et par nous à 
l'hôpital Cochin, dans le laboratoire de M. Œttinger. 
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1° Sujets normaux. 


OBSERVATION I, prise le 11 avril 1919. 
Nombre de. globules blancs donnant une réac- 
tion positive 
Nombre de globules pi incs ne Dovi pas dé 
réaction peroxydasique. 2 45e 
OBSERVATION II. — Même sujet (22 avril). 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . % 
Nombre de globules bénes ne dons pas la 
réaction 55550 ER EN RIRES 
OBSERVATION III. — M. F... (23 avril). 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . 6e: TR 
Nombre de globules Dites ne ‘donnant pas la 
réactions # .1274 50 ON MINES 
OBSERVATION IV. — Même sujet (25 avril). 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . SD VAE) BLEUES 
Nombre de globules biañiés ne donnant pas la 
TÉACTIONS LUC ST UNI NA RP R EERESEES 
OBSERVATION V. — Même sujet (2 mai). 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
PéTOXVdASIQUe :: 2 40 : 
Nombre de globules blancs ne ton pas la 
MÉAEUON A UN SEE RU Le RULES 
OBSERVATION VI. Même sujet (9 mai). 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . 5 
Nombre de globules blancs : ne dont pas la 
DÉRGHO Re Por Let ct dE CRU 
OBSERVATION VII. — M. D... (26 avril). 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . Se ONDES A RERO 
Nombre de globules bléncs ne donnant pas la 
NÉACHOIL. 2 2". 


7.000 


2.000 


L'étude des quelques faits précédents nous montre 
que chez le sujet normal, la quantité des leucocytes 
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; donnant la réaction des peroxydases oscille entre 2 à 
3.000 et 7 à 10.000 par millimètre cube, quand au 
contraire le nombre des leucocytes ne donnant pas de 


F de réaction peroxydasique gravite autour de 1.500 à 2.000. 
és di Comme dans le sang le nombre des polynucléaires par 
Al rapport aux mononucléaires est de 60 par rapport à 
Û 40 environ, c’est-à-dire de six dixièmes par rapport à 
ati quatre dixièmes, on voit que dans nos résultats le chiffre 
n io des éléments peroxydasiques se trouve un peu plus élevé 
L que le chiffre des polynucléaires par rapport aux mono- 
nucléaires. Il faut donc admettre que certains mononu- 
réacion cléaires peuvent donner la réaction peroxydasique, ou 
de que l’absence de netteté des éléments non oxydants dans 
1 pas h PEN SU Se 
la chambre de l’hématimètre a pu les faire passer par- 
1 tiellement inaperçus. Dans l’état actuel de la question, 
réa il est impossible d’être fixé sur la raison de cette diver- 
et. gence entre les résultats fournis par notre technique et 
pas ï les résultats fournis par l'étude du pourcentage leuco- 
cytaire. 
C'est pourquoi, dans les études qui vont suivre, nous 


réaction FX , 
n'avons pas tenu compte de l'équilibre leucocytaire, 


pas cherchant à nous faire une opinion sur la valeur exacte 
de la technique que nous avions en mains. 


éaction 
pas 2% Affections chroniques. 
OBsErRvaTION I (11 avril) — Jeune fille de dix-huit ans 

action atteinte de maladie de Basedow : 
mi Nombre de globules blancs donnant la réaction 
ph © peroxydasique. . . . 2.800 

Nombre de globules biatice ne rat pas hé 

D 0 ENG Re UE I 
noi 5 OBservVATION II (17 avril). — Sclérose pulmonaire. — Asys- 
tolie. — Cyanose. 


des Je 


Nombre de globules blancs donnant la réaction 
DÉFDANAASIQUE .  ... .:,. 4 UN NON 6.000 

Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
MACHOM, 4 +. 5. SR S COMORES 3.000 


OBSERVATION III (19 avril). Ulcus gastrique. 
Nombre de globules blanes donnant la réaction 
Deérxydasique.:. 0," 275 RuTe 2.000 
Nombre de globules blancs ne fan int pas la 
FÉAGUION 5 à TO ONE PAS 


OBSERVATION IV. (12 maï). — Ulcus chez une lithiasique : 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 

peroxydasique., . ::1 5, . 55 LR 3.900 
Nombre de globules blancs ne “dont int pas la 


TCACUON. à 5 6 MNT RS AE POSE 1.000 


OBSERVATION V (5 mai). Cholécystite lithiasique chronique 
sans fièvre. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
AE 7e Me TM + 4 M0ON 
Nombre de globules blancs ne des pas la 
réaction, .:, 1, 1 CREER 1.000 


OBSERVATION VI (25 avril). — Tabes avec hémorragie méningée, 
Nombre de globules blanes donnant la réaction 
A are fée 8 ie TORRES 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
ÉREUIO eee LS 50 Le er A 20 de 0 0 IN OT EIOR 1.000 


OBSERVATION VII (26 avril). — Tabes et morphinomanie, 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . 11e T5 ONE 5.500 
Nombre de globules Hlatcs : ne donnent pas la 
FOTO OI MEURT ES RON 2h. Vi ARArON 0 1.000 


OBSERVATION VIII (6 mai). — Polynévrite alcoolique. 
Nombre de globules blancs donnant 1a réaction 
peroxÿdasique. . . . ST TA EE 3.000 
Nombre de globules blancs . né Mer pas la 
HERVE U IN SR ARR ne Lo 2,000 


OBSERVATION IX (30 avril), — Syphilis secondaire. — Plaques 
et roséole. i 


Nombre de globules blanes donnant la réaction 


peroxydasique. ? UC 5.200 


Gi atoe de globules das ne pute pas la 
GLEN NAN re x 2.100 
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OBSsERVATION X (22 mai). — Sclérose artérielle. — Cachexie. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . Ge 2.000 
Nombre de globules biants ne donnant pas la 
PCR AR re a te eV LE. 1.000 
OBsERVATION XL (14 avril) — Pneumothorax tuberculeux 


avec péritonite. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
« peroxydasique. . . . TATA 1 19-000 
Nombre de globules bianos : ne dormant pas la N 
réaction. 
OBSERVATION XII (16 avril), — Tuberculose pulmonaire au 
3e degré, avec anémie et maladie d’Addison. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 


peroxydasique. . . . Er enr, sn LOS OUD 
Nombre de globules blancs” ne Gone pas la 

0 tn ele | ERNEST N NE A AMP EN. EE DE AE LA 2.000 

OBsERVATION XIII (29 avril). — Pleuropéritonite bacillaire. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 

peroxydasique. . . . : 3.250 
Nombre de globules FER ne RUE pas le 

ie TA LA SNS ER ER REn 2ne mr TA LR 1.500 


Nous avons rangé sous le type d’affections chroniques 
différents malades dont les diagnostics cliniques sont 
d’ailleurs peu comparables. En règle générale, nous 
voyons l'indice peroxydasique ne pas dépasser 7.000. 
Il monte à 11.000 chez une femme atteinte de tabes, 
compliqué accidentellement d’hémorragie méningée en 
évolution. Or, on sait que l’hémorragie méningée pro- 
voque comme toute hémorragie interne une leucocytose 
passagère de même qu'elle se traduit par une légère 
poussée fébrile. Ce fait doït être distingué des autres 
affections chroniques, puisque en somme il s’agit: d’un 
incident aigu au cours d’une infection chronique. 

Pour les autres malades, l’indice peroxydasique se 
rapproche notablement de l’état normal, avec des varia- 
tions légères qu'il est impossible d'attribuer à la cause 
pathologique. 


3 Anémies. 


OBSERVATION I (15 avril) — Anémie splénique, maladie de 
Banti. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
Dér0xYdasiqUe : 7. "eV Te TS TERRE 2.000 
Nombre de globules blancs ne done pas la 
MÉACHON:. 2:07 27 0 ES A EE 1.500 


OBSERVATION . II (2 mai). — Anémie Splénique, maladie de 
Banti. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. M PAR SU e 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
réaction, 514404 NS N'ROSES 


OBSERVATION. III (5 mai). — Anémie Splénique, maladie de 
Banti. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . se RS ONE 
Pr de globules blanéss ne bites pas la 
TÉACTION. 475 2 60 2 NT I NN SENIORS 
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OBSERVATION IV (14 mai). — Anémie pernicieuse aplastique, 
Sujet mort le 22 mai. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . se 400 
Nombre de globules Dies ne One pes la 
ÉAOTION NES RENAN 2) AUS RER 450 


Note. — Voici les formules globulaires des anémies dont nous rappor- 
tons ci-dessus les indices peroxydasiques : 


OBSERVATION 1 


Globules rouges : 2.310.000. Glob, blancs : 3.600. 
Hémoglobine : 20 (Gowers) 
Valeur globulaire : 0,48. 


| Polynucléaires : 64. 
Lymphocytes : 12,5. 

M. - mononucléaires : 10 
} G. = mononucléaires : 4,5. 
\ Myélocy tes : 2,5. 
Eosinophiles : 1. 
Mastzellen : 1. 

Forme de transition : 1. 


Équilibre leucocytaire. 


OBSERVATION 


Globules rouges : 3.330.090.  Glob. blancs : 4.400, 
Hémoglohine : 25. 
Valeur globulaire : 0,83. 


Polynucléaires : 63. 

Lymphocytes : 7. 

M. - mononucléaires : 24. 

G. - mononucléaires : 5. 
\ Forme de transition : «£, 


Équil. leucoc. 
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Splénique ü 
la réaction 


LAN pas le 


Jernicieue 4 
à réaction 


nt pas là 


némies dl 2? 


à de transit 


jléaires: 


jocytés n 
jonooueit + 
onooud 


OBSERVATION 


Globules rouges : 3.050.000.  Glob. blancs : 2.100. 2 / Poly nucléaires : 65. 
IHémoglobine : 22. £ | Lymphocytes : 5. 
Valeur globulaire : 0,33. 8 \M. - mononueléaires : 25, 
8 Fa =. 
= « G. - mononucléaires : 0. 
RE Eosinophiles : 3. 
5 | Mastzellen : 1. 
7 \ Forme de transition : #, 
OBSERVATION 1V 
Globules rouges : 529,500. Glob, blancs: 850. © / Lymphocytes : 40,5. 
Hémoglobine : 12,5. £ M. - mononucléaires : 8. 
Valeur globulaire : 0,84. 8 G, - mononueléaires : 10. 
Hématoblastes : 8, 8 / Polynucléaires neutrophiles : 14. 
> | P. myélocytes : r. 
& / Polynucléaires soudanophiles : 1. 
5 | Eosinophiles : 2. 
= 
# | Mastzellen : 24. 


Parmi les quelques observations d’anémies que nous 
avons prises, nous retrouvons un indice peroxydasique 
très peu élevé où approximativement normal. Ce fait 
n'est pas sans intérêt et semble démontrer, du moins 
dans les faits que nous avons observés, que l’insuff- 
sance globulaire rouge n'est pas compensée par une 
réaction peroxydasique blanche. Nous insisterons cepen- 
dant sur la formule extraordinaire de l’anémie perni- 
cieuse aplastique, rapidement mortelle, dans laquelle 
nous avons été étonnés de trouver une absence totale de 
réaction avec anémie blanche poussée au point qu'il 
n'existait plus que 400 éléments peroxydants par milli- 
mètre cube. 


4° Affections aiguës. 


OBSERVATION I (14 avril). — Erythème noueux chez un vieil- 
lard de quatre-vingt-huit ans. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 


peroxydasique. SR PL TER 12.000 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
réaction. 7.000 
OBSERVATION II (19 avril) — Myocardite syphilitique: — 


Fièvre de nature indéterminée. 


DS Lo dér Ode) 
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Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxÿdasique. . _. 2: "ANNE 10.000 : 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
MÉABRION; :3 10 5402 D RIONRe 6 STAR 
OBSERVATION III (22 avril), — Typhoïde adynamique en 
période fébrile. 
Nombre des globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . : +1 ITR 1.600 
Nombre des globules blancs ne  dénta pas la 
réaction... . nu... 204 0 NON 
OBSERVATION IV (22 avril), —- Infection aiguë suspecte de 
typhoïde. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . OM A 
Nombre de globules bidites ne donnant pas la 
réaction. . ...,:. .., LS 
OBSERVATION V (26 avril). Fièvre typhoïde à défervescence. 
Même sujet que l’observation III. 
Nombre de globules blancs donnant 1à réaction 
peroxydasique. /, 1 LRO 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
réaction, 1.4 Meme + 09000 
OBSERVATION VI (23 avril), — Convalescence d'infection intes 
tinale. 
Nombre de globules blanes donnant la réaction 
peroxydasique. . . . Fe 7 RTS RNIRS 
Nombre de globules blancs © ne donnant pas la 
ÉACHON, 4. 44... 0 RON 
OBSERVATION VII (26 avril), -— Fièvre typhoïde en période 
de convalescence. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
PELOXVARSIQUE. 227 07 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
D'OACHON A ES AU LS co ANSE A Me en dl 
OBSERVATION VIII (27 avril), — Fièvre typhoïde à la période 
de défervescence. Même sujet que les observations III et W 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique, e LC PAENE 
Nombre de globules Dante | ne tonne pas la 
DÉAOON LL de eri ASE 1.000 


OBSERVATION IX (27 avril). — Fièvre typhoïde en période 
fébrile chez une malade atteinte de maladie de Basedow. 
Le sang de ce sujet avait été examiné avant sa fièvre typhoïde 


3.000 
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PL ré 
‘3 et sa formule est rapportée à l'observation I des « Affections 
dont y; chroniques ». 
ve Nombre de globules blancs donnant la réaction 
L'yphoït HO NA IQUE M NN MNT: Q'O0Ù 
Nombre de globules blancs ne | dt pas la 
Lan Ja ré ÉCART AO Ar Tea 1e Ne dette 1.000 
CNET OBSERVATION X (30 avril). — Typhoïde chez une basedo- 
lonnant pe wienne, Période fébrile. Même sujet que l’observation pré- 
NE cédente. 
fection à Nombre de globules blancs donnant la réaction 
2 peroxydasique. . . . RE M ETAT te T9 
nt rs Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
FÉRCHIOMEN SN PTS SAN AUDE, LE AE en ACER 2.000 
ee , | OBSERVATION XI (26 avril). — Pleurésie sérofibrineuse. 
NS Nombre de globules blancs donnant la réaction 
224 DÉROSVAASIQUES 6,0 0e TL MES OR SLES QU NN ES NN 
Cyphde à Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
| TéAGHONS Eee tLS Line SN ERA Sd Le en 2.000 
à rétin OBSERVATION XII (27 avril). — Phlébite double des membres # 


Tan inférieures, consécutive à des blessures de guerre, en voie 
ant pa . d'amélioration. 

ANS Nombre de globules blancs donnant la réaction 
éscence d'u peroxydasique. . . . , TARA TER OOP 


Nombre de logbules Hauts ne SF ra pas la 
la réal LOU EN TA RONOE E SRE EP RO Pa CI DU DUC 4,000 
ea OBSERVATION XIII (8 mai). — Méningite à pneumocoques. 
nant pas l Malade morte le 9 mai. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
re typhol PATOEVAARIRRE EE di LME PE T0 00 
; Nombre de globules blancs ne Rush pas la 
T3 QT AN Lt + ON RAA PAPE PAS ERA MES ea 2.000 
OBSERVATION XIV (9 mai). — Paludisme. Sujet ayant eu une 
5 pli crise la veille. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
“hi _peroxydasique. DER A MENT ET MES RIT RE 7e : 
RES Nombre de globules blancs ne donnant pas 
au réactions": 5281/0602 Es AU EE SR EN ET 
rc OBSERVATION XV (9 mai). En 2 Ne végétante rhumatis- 
ant pas À male. 


Nombre de globules blancs donnant la réaction 

SALES HÉTORYAUSIQUE, TS ie ENS AN AA DO0 
type 4 Nombre de globules blancs ne donnant pas la 

maladie ROCCO A ENS Fe DA Ananas dite I" 32 000 
ant sait 
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Si dans cette liste on supprime de parti pris les affec. 
lions aiguës à la convalescence où la formule se rapproche 
à peu près de l’état normal, on voit que les infections 
aiguës se divisent en deux groupes : 

1° Les fièvres typhoïdes, où le nombre des éléments 
peroxydants est toujours assez bas, au-dessous de 5.000. 
Réserve cependant à faire pour une fièvre typhoïde très 
spéciale, survenue chez une basedowienne, leucopé- 
nique, et à indice peroxydasique bas avant sa fièvre 
typhoïde. Cette fièvre typhoïde ne fut pas compliquée, 
mais il nous semble que le terrain basedowien suffit 
dans une certaine mesure à expliquer cette anomalie 
qu'il serait utile de rechercher chez d’autres leucopé- 
niques faisant une fièvre typhoïde. 

2° Dans les autres infections aiguës le nombre des 
éléments peroxydasiques est toujours élevé, en rapport 
avec l'intensité de la réaction infectieuse aiguë qu'ils 
présentent. C’est ainsi qu'une méningite à pneumo- 
coques rapidement mortelle d’ailleurs avait 21.000 46 
ments peroxydasiques, une endocardite végétante 11.000 
et une pleurésie sérofibrineuse beaucoùüp plus bénigne 
dans ses réactions seulement 5.500. Mais déjà nous 
Voyons ce fait intéressant, c’est que dans les grandes 
nfections aiguës, la proportion relative des éléments 
peroxydants augmente. Elle est de 10 pour 1 dans la 
méningite à pneumocoques environ, de 5 pour 1 dans 
l’endocardite végétante et de 2 pour 1 dans la pleurésie 
sérofibrineuse. On observe donc à ce point de vue une 


évolution parallèle et comparable à ce que l’on constate 
lorsque l’on étudie la proportion relative totale des poly: 
nucléaires et des mononucléaires. 
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5° Suppurations aiguës. 
C BsERVATION I (11 avril). — Abcès de la jambe chez une typhi- 
que convalescente, mais encore fébrile. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . . « «+ 24.000 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
réaction. N 
OBsERVATION II (27 avril). — Abcès de la cuisse bien drainé, 
chez une typhique apyrétique. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . LENS 9.000 
Nombre de globules blanes ne : donnaté pas la 
SE Ven à LE t ON RC PR A ve LPAON JU PE Me 5.000 
OBsERVATION III (11 avril). — Abcès du pied non ouvert, 
chez une tabétique. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . Tr REED 
Nombre de globules Dani ne Pac pas la 
SE NNERÉ 
Osservarion IV (27 avril). — Abcès de la face interne de la 
cuisse gauche. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. ; 8.000 
Nombre de globules dibies ne ere pas la 
réaction. 3.000 
OBsERVATION V (8 mai). — Plaie suppurante du pied. Wasser- 
man positif. 
Nombre de globules blancs donnant.la réaction 
peroxydasique. 6 8.000 
Nombre de globules blanes ne Loan pas la 
réaction. 3.000 
OBsERVATION VI (8 mai). — Plaie suppurante du pied. Wasser 
man douteux. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. . . . eu ee SE Es 8.000 
Nombre de globules blancs - ne donnant pas la 
2.000 


TÉACHHO PER R ENRE ns ter rar TRUE 2e 
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OBSERVATION VII (8 mai). — Ostéite du fémur, consécutive À 
une blessure de guerre, 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
PErOxydasique. *. "167 NE ANNEES + 11,000 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
RÉAGON: 7) LES RTE +. 4 00600 
OBSERVATION VIII (8 mai). — Coxalgie, Résection de la hanche, 
Suppuration. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. 27 Ne CE 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 


réaction. ..: 41) 4; NME 1, 800 
OBSERVATION IX (20 Mai). — Paparis du pouce. Suppuration 
déjà ancienne, bien drainée et tendant à la guérison. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique. SR DAVIS 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
PÉACIOME LI Pr, re ALU PATRON 1 0 de OUR 
OBSERVATION X (29 avril), — Bronchectasie. Expectoration 
abondante. 


17.000 


6.000 


Nombre de globules blancs donnant Ia réaction 
Péroxydasique. A NEA VERS ES + +2 T2/00n 

Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
TOACLIONEEE dr EC cg PRE ARTE ee à 1.000 


Dans les suppurations aiguës, la distinction précé- 
demment faite s’est encore accusée. Les suppurations 
bien drainées ont des indices peroxydasiques peu éle- 
vés. Pâr contre, les Suppurations à drainage imparfait 
ont des indices qui oscillent entre 12.000 et 20.000, 


6° Néoplasmes. 


OBSERVATION I (12 avril). — Ictère cancéreux. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
Peroxydasique. SAP Lee NN EE ES 
Nombre de globules blancs ne donnant pas la 
réaction. 


one 
du fémy 
7 OBSERVATION II (14 avril). — Néoplasme œsophagien. Gastro- 
El réa " tomie. 
50 Nombre de globules blancs donnant la réaction 
Mn y ù peroxydasique. . . . ; :, 29.500 
Nombre de globules dans ne onnel + la 
M M an ue) te 0 del DO) men IN 
Rétinÿ OBSERVATION III (2 mai). — Néoplasme de l'utérus. 
li rats Nombre de globules blancs donnant la réaction : 
ù peroxydasique. . . . trs 20; B00 
EH Nombre de globules Bates ne ant nt pas la 
TAN pas DEA UIO I ME AS EU AR SO Se 500) 
OBsERVATION IV (5 mai). — Ictère par néoplasme secondaire 
du putes (y du foie. Même sujet que l’observation I. 
LEUT Nombre de globules blancs donnant la réaction 
la réaction peroxydasique. . . : - isntetsshe DO 
ARUSE Nombre de globules incé ne ne pas la 
nt pas la ÉD OO ENCRES AG USE Cr 2.000 
OBSERVATION V (20 mai). — Néoplasme de la vessie. Mort le 
las, Es 21 mai. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
peroxydasique nette. . . . À 6.000 


a réaction 
; Nombre de globules blancs ne dentiat 5 la 


nt pa à réaction ou ne donnant qu’une réaction très 
as là 


MID IG Re T  DUr ue lune raie. ue 022-000 
OBSERVATION VIf(22 mai). Lymphosarcome du cou. 
Nombre de globules blancs donnant la réaction 
distintin péroxydasique. . . . . 3.000 
Les sus Nombre de globules een ne ‘dbhnent es la 
ur ROAD PR A AN Es Ne LUE ne 24000 
dasiques 
rainage | ; 
00 sl Chez les cancéreux, parmi lesquels nous avons rangé 
4 par extension un lymphosarcome dont seul l'indice 
peroxydasique n’est pas trop éloigné de la normale, et 
un néoplasme de la vessie à la période terminale qui 
d’une façon anormale a présenté un petit indice peroxy- 
dasique comparable à la grande quantité des éléments 
2 à réaction négative, la majorité des cancers a un indice 
action ; 


peroxydasique presque aussi élevé que ce que l'on observe 
dans les suppurations aiguës. Cette leucocytose avec 


10 — 


peroxydase peut être envisagée comme uné traduction 
d'inflammation aiguë surajoutée au cancer, ou bien 
comme la traduction du processus cancéreux :Ui-même, 
Le problème se pose à ce sujet de la même façon que 


pour apprécier le caractère ou l’évolution de la leucocy- 


tose. 
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VI. — APPRÉCIATION DES RÉSULTATS 


1° Rapport avec la formule leucocytaire. 


Nous avons vu grâce aux travaux faits sur les lames 
de sang desséché que les réactions microchimiques à la 
benzidine étaient spéciales aux leucocytes de la série 
médullaire, et en particulier aux polynucléaires du sang 
normal. Fishel a cependant signalé que certains Iyÿmpho- 
cytes peuvent contenir des grains colorés. Nous-mêmes 
avons remarqué que lorsque la réaction microchimique 
sur lame est prolongée au delà de six à sept minutes elle 
peut mettre en évidence dans certains mononucléaires 
des grains colorés en bleu par la benzidine. Il est pos- 
sible à notre avis que certains leucocyles mononu- 
cléaires puissent donner une réaction de peroxydase. 
De même il est possible que certains polynucléaires 
frappés de dégénérescence graisséuse à grains soudano- 
philes, puissent ne pas donner de réactions de peroxy- 
dase. Dans ce cas, la dégénérescence morphologique 
s'accompagne d’une insuffisance fonctionnelle. C’est dire 
qu'il ne peut y avoir d'équivalence absolue entre les 
chiffres d'éléments peroxydants et les chiffres des poly- 
nucléaires au millimètre cube. Nous avons déjà signalé 
le fait à plusieurs reprises. 


2° Rapport avec les processus d’oxydation. 


Le problème devient beaucoup plus complexe quand 
on cherche à comprendre quelle peut-être la significa- 
tion théorique de ces réactions peroxydantes. Pourquoi, 
sous l'effet de certaines causes infectieuses ou toxiques 
le nombre des polynucléaires et des éléments peroxy- 
dants s’élève-t-il? constitue un problème dont on wa 
encore que les données, et dont on est loin de connaître 
la solution. Ce que l’on saisit ce sont différents chaînons 
des phénomènes que l’on s'efforce encore de relier entre 
eux. Ainsi on ne peut s'empêcher d’être frappé de l’aug- 
mentation de l'indice peroxydasique au cours des infees 
tions aiguës qui s’accompagnent de décharges uratiques. 
Et sans discuter d’ailleurs l'importance des réaclions 
Lissulaires, des réactions parenchymateuses telles que 
la réaction hépatique, nous signalerons que l’élimina- 
tion uratique est la conséquence d’un double acte d'oxy- 
dation des purines, et qu'il est naturel de faire jouer 


dans ce processus d’oxydation un rôle important à des 


- Cellules qui sont, comme nous venons de le voir, des pro- 
ductrices extrêmement actives d'oxydases et de peroxy- 
dases. 

IL est une preuve qui démontre cette hypothèse, à 
notre avis, c'est la très grande abondance de l'acide 
urique éliminée au cours des leucémies. On_a signalé 
ainsi des éliminations de 8 grammes 7 d'acide urique par 
vingt-quatre heures, sur un chiffre total de 28 grammes 7 
d'azote. (Magnus-Lévy.) 

Le professeur Robin a d’ailleurs écrit dans ses fer- 
ments métalliques, en 1907 (page 85): « Les leucocytes 
sont, comme on le sait pertinemment, des vecteurs de 
ferments solubles, et ces ferments mis en liberté par la 
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leucolyse, manifestent leurs effets dans l’organisme, en 
agissant comme hydratants oxydo-réducteurs. Ces fer- 
ments sont les metteurs en train des actes qui abou- 
tissent à la formation de l’urée et de l’acide urique. » 

* Pour ce qui est de l’urée, l'opinion du professeur Robin 
semblait discutable d’après les recherches les plus 
modernes. On admettait que les réactions qui conduisent 
des protéiques à l’urée implique : 19 une hydrolyse qui 
scinde le protéique en ses acides aminés constituants ; 
2° une désamination qui par hydrolyse sépare sous la 
forme d’ammoniaque le groupe Az H? de ses acides; 
30 une combinaison synthétique de cet ammoniaque avec 
l’acide carbonique, sous la forme de carbonate d’ammo- 
nium que la déshydratation transforme ensuite en urée. 

Les phénomènes d’oxydation n'auraient done qu'un 
rôle tout à fait secondaire, celui dé fournir l’acide carbo- 
nique nécessaire à la formation du carbonate d’ammo- 
nium (Lambling). 

Cependant on a pu obtenir de l’urée en oxydant des 
acides aminés en présence de l’ammoniaque. Et les 
recherches modernes de Fosse ont montré que les 
hydrates de carbone possèdent la faculté d’engendrer 
l’urée par oxydation en milieu ammoniacal. (Compte 
rendu de la Société de Biologie du 10 mai 1919 : oxyda- 
tion simultanée du sang et du glucose.) Cet auteur a 
même prouvé que l’aptitude du glucose à produire de 
l'urée s'observe lorsqu'on provoque son oxydation en 
présence d’albumine simple, et que « le rendement en 
urée formée par oxydation du sang additionné de glu- 
cose s'accroît dans certaines limites avec la proportion 
de glucose et d'oxygène consommée. » 

Gette petite digression chimique qui n’est qu’un tout 
petit point se rapportant au rôle des oxydases, suffit à 
montrer le rôle considérable que l’on doit leur faire jouer 
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dans la biologie médicale. Et nous ne parlons pas du 
rôle des oxydases leucocytaires dans la lutte contreles 


poisons, les toxines et les microbes. 


3° Rapport avec le pronostic. 


Il serait enfantin de soutenir que lorsque la réaction 
peroxydante est élevée le pronostic va être bénin. C'est 
qu'en effet quand on tient compte d’un processus de 
défense, il faut toujours faire intervenir l'intensité de 
l'agression, et que le pronostic n’est en somme que la 
résultante d’une équation où interviennent la résistance 
du terrain et l’activité de l'agent pathogène. Cette 
notion qui forme d'ailleurs la base de la Médecine à 
été à ce point oubliée que récemment on a publié toute 
une série de travaux sur ce que l’on a appelé « les 
Résultantes polynucléosiques et les Résultantes mono- 
nucléosiques ». Nous ne suivrons pas les auteurs qui 
ont calculé ces résultats en soustrayant au chifire 
total des leucocytes le chiffre normal et en édifiant leur 
pronostic sur l'élévation de cette résultante : plus elle 
est élevée, plus le pronostic serait bénin. Cet édifice est 
d’ailleurs si fragile que lorsque les auteurs étudient la 
fièvre typhoïde, où il existe une leucopénie à mononu- 
cléaires, ils n’interrogent que les mononucléaires sous le 
prétexte que la fièvre typhoïde est une maladie de 
l'appareil lymphoïde ! 

On ne peut et on ne doit faire jouer à une leucocytose 


un rôle pronostic, que lorsqu'on sait quelle est la cause, 
son intensité, son traitement, et son évolution. C'est 
ainsi que sans tenir compte de notre réaction peroxyda- 
sique, mais simplement de la réaction leucocytaire, les 
cas les plus favorables que nous aurions observés 


RE +5 pee 
$ Ne ny è PAPAENS s 1 
‘pal seraient la méningite à pneumocoques qui est morte le 
1 la lyt À + PR R 
QU lendemain, et le cancer du foie avec ictère ! Nous ne 


ferons pas jouer du tout de rôle pronostic à notre indice 
peroxydasique parce qu’à ce sujet l'on n’observe aucune 
loi, et qu’il peut être élevé malgré la mort prochaine 
F 8 
OnOgtie, dans tel ou tel cas, tandis que dans tel autre (cancer de 
la vessie, anémie pernicieuse aplastique), il est bas dans 
les mêmes conditions. 
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VII. — CONCLUSIONS 


En terminant, nous tâcherons de résumer en quelques 
mots l’élat actuel de nos connaissances au sujetdes 
peroxydases leucocytaires. 

19 On a mis en évidente la présence des peroxydases 
dans tous les globules blancs du sang, mais beaucoup 
plus rarement dans les lymphocytes que dans les poly- 
nucléaires. 

2° L'activité peroxydante des globules blancs varie 
dans des proportions considérables suivant l'état de 
santé des sujets, à peu près comme varient d’ailleurs 
la polynucléose et la lymphocytose du sang, et cette 
activité est vraisemblablement en rapport avec la vitas 
lité des globules. 

3° Le rôle de ces ferments est encore mal élucidé. 
Nous pensons qu’ils participent d’une façon importante 
aux processus d’oxydation, et qu'ils interviennent dans 
la lutte contre les toxines et contre les microbes, mais 
il n’est pas possible avec les données actuelles, d’attri- 
buer à leur présence et à leur activité une valeur pronos- 
tique précise. 

La méthode hématimétrique que nous avons appli 


quée à l'étude des peroxydases des globules blancs 
apportera peut-être, si l’on multiplie les observations, 
plus de clarté à cet égard. Elle permet de déterminer 
le nombre des éléments donnant la réaction positive, et 
fournit ainsi des résultats quantitatifs, tandis que les 
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méthodes microchimiques précédentes n’apportaient 
que des indications qualitatives vagues. 

Il faudrait enfin, pour avoir en mains toutes les données 
du problème, pouvoir déterminer non seulement la 
simple numération des leucocytes présentant des peroxy- 
dases ou n’en présentant pas, mais également la gran- 
deur variable de l’activité de ces ferments dans chaque 
globule, suivant les conditions morbides différentes des 
sujets examinés. Et cela exigerait des méthodes infini- 
ment délicates..., méthodes que nous ne possédons pas 
à l'heure actuelle. 


Juin 1919. 


Vu, le Président de Thése, 
ALBERT ROBIN 
Vu, le Doyen, 
ROGER 
Vu et permis d'imprimer, 
Le vice-recteur de l'Académie de Paris, 
L. POINCARE 
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